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冠心病患者血清CTRP9、Hcy、D-D水平与冠状动脉粥样硬化
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  摘 要:目的 探讨冠心病(CHD)患者血清C1q/肿瘤坏死因子相关蛋白9(CTRP9)、同型半胱氨酸

(Hcy)、D-二聚体(D-D)水平与冠状动脉粥样硬化易损斑块、冠状动脉病变程度的关系。方法 选取2018年6
月至2021年10月因胸痛、胸闷等症状于该院就诊的198例疑似CHD患者为研究对象,经冠状动脉造影

(CAG)检查,其中CHD患 者124例 作 为 CHD组,74例 非 CHD患 者 作 为 对 照 组。比 较 两 组 患 者 的 血 清

CTRP9、Hcy、D-D水平。CHD患者根据血流储备分数检测结果分为无斑块组、稳定斑块组、易损斑块组;根据

CAG检查结果分为1支病变组、2支病变组、3支及以上病变组;根据Gensini评分标准分为低危组(<20分)、
中危组(20~40分),高危组(>40分)。比较不同冠状动脉斑块稳定性、不同冠状动脉病变支数、不同Gensini
评分的CHD患者血清CTRP9,Hcy、D-D水平,并分析相关性。结果 CHD组血清CTRP9水平低于对照组,

Hcy及D-D水平高于对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。稳定斑块组、易损斑块组血清CTRP9水平低于

无斑块组,Hcy、D-D水平高于无斑块组,且易损斑块组血清CTRP9水平低于稳定斑块组,Hcy、D-D水平高于

稳定斑块组(P<0.05)。随着冠状动脉病变支数的增多,血清CTRP9水平逐渐降低,Hcy、D-D水平逐渐升高,
差异有统计学意义(P<0.05)。中危组、高危组血清CTRP9水平低于低危组,Hcy、D-D水平高于低危组,且高

危组血清CTRP9水平低于中危组,Hcy、D-D水平高于中危组,差异有统计学意义(P<0.05)。Pearson相关分

析结果显示,血清CTRP9水平与易损斑块、冠状动脉病变支数、Gensini评分呈负相关(P<0.05);血清 Hcy、

D-D水平与易损斑块、冠状动脉病变支数、Gensini评分呈正相关(P<0.05)。血清CTRP9水平与Hcy、D-D呈

负相关(P<0.05);血清Hcy水平与D-D呈正相关(P<0.05)。结论 CHD患者中血清CTRP9水平降低,而

Hcy、D-D水平升高,血清CTRP9、Hcy、D-D水平与冠状动脉粥样硬化斑块稳定性、冠状动脉病变程度关系密

切,且各指标相互影响,共同参与CHD患者的疾病进展。
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correlation
 

analysis
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  冠心病(CHD)的发病机制是由于机体启动众多

炎症因子,损伤血管内皮,加速冠状动脉管壁重塑,慢
性炎症反应激活纤溶凝血系统,血小板黏附聚集和血

栓形成,最终形成粥样硬化斑块[1]。易损斑块是易破

裂并导致血栓形成的斑块,大部分的急性冠状动脉事

件是由斑块破裂引起,且斑块破裂与狭窄有关[2]。传

统诊断和评估CHD病情的方法主要有选择性冠状动

脉造影(CAG)、血管内超声技术、光学相干断层扫描

技术等,但均为有创性检查,且检查成本高,临床应用

受限[3-4]。因此,积极寻找操作方便、风险低、廉价的

可用来预测CHD的发生和发展,并可评估冠状动脉

病变程度的指标具有重要的临床价值。研究表明,

CHD的危险因素包括年龄、性别、血脂异常、糖尿病、
高血压等[5],其发病机制与脂质代谢异常,机体炎症

状态,凝血-纤溶失衡,血液黏滞度升高有关[6]。因此,
与脂质代谢,机体炎症反应、纤溶系统异常相关的生

物标志物可预测CHD病情发展程度、病理进程及其

远期的预后。本研究据此展开,旨在探讨冠心病患者

血清C1q/肿瘤坏死因子相关蛋白9(CTRP9)、同型半

胱氨酸(Hcy)及D-二聚体(D-D)水平与冠状动脉粥样

硬化易损斑块、冠状动脉病变程度的关系,以期为

CHD患者危险分层和临床防治提供参考,现报道

如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2018年6月至2021年10月因

胸痛、胸闷等症状在本院就诊的198例疑似CHD患

者为研究对象,其中男113例,女85例;年龄42~83
岁,平均(67.31±6.43)岁。所有疑似CHD患者均行

CAG检查,根据CAG检查结果确诊为CHD的124
例患者作为CHD组,另外74例非CHD患者作为对

照组。纳入标准:(1)经CAG检查至少有1支主要冠

状动脉直径狭窄≥50%。(2)近期内未 服 用 影 响

CTRP9、Hcy及D-D水平药物者。排除标准:(1)有
先天性心脏疾病、严重心力衰竭、心脏瓣膜疾病、心肌

病、心包疾病等其他心脏疾病患者;(2)有影响检测指

标的疾病患者,如:严重感染性疾病、自身免疫系统疾

病;(3)严重肝、肾功能不全、凝血功能异常患者;(4)
既往曾行经皮冠状动脉介入术(PCI)或心脏搭桥术等

心脏手术患者。

1.2 方法

1.2.1 血清CTRP9、Hcy及D-D水平检测 采集研

究对象晨起空腹肘静脉血5
 

mL,血标本在室温静置

30
 

min后以3
 

000
 

r/min离心15min,提取上层血清,
置于-80

 

℃冰箱中保存备用,采用日立7180全自动

生化分析仪测定D-D水平,采用酶联免疫吸附试验检

测血清CTRP9水平,检验试剂购自杭州联科生物科
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技有限公司,操作严格按试剂说明书进行。采用循环

酶法测定Hcy水平,试剂盒均购自基蛋生物科技股份

有限公司,所有操作均严格按试剂说明书进行。

1.2.2 血流储备分数(FFR)检测 仪器选择西门子

ACUSONS2000ABVS彩色多普勒超声诊断仪,L9-3
线阵探头,频率在8~14

 

MHz,造影剂选用意大利

Bracco公司的SonoVue。将采集探头直接对准斑块,
将斑块进行局部放大。注射造影剂的同时开启动态

图像存储和计时功能,实时观察病灶血流灌注及回声

强度变化,离线分析采集图像。在超声造影图像上,2
个以上点状增强,斑块内2个以上线状增强斑块为易

损斑块[7]。根据FFR检测结果将患者分为无斑块

组、稳定斑块组、易损斑块组。

1.2.3 CAG检查 患者以利多卡因局部浸润麻醉,
仪器为美国GE数字减影血管造影机,采用Seldinger
法经股动脉或桡动脉穿刺行CAG检查,分别测量右

冠状动脉、左冠状动脉分支的狭窄程度。根据CAG
检查结果将患者分为1支病变组、2支病变组、3支及

以上病变组。

1.2.4 Gensini评分 Gensini评分标准[8]:采用冠

状动脉Gensini评分系统计算冠状动脉不同节段的评

分系数,取每支血管最严重狭窄处计分,各个分支积

分乘以相应的冠状动脉节段的评分系数后相加即为

总Gensini积分。根据Gensini积分结果将患者分为

低危组(<20分)、中危组(20~40分),高危组(>
40分)。

1.3 统计学处理 采用SPSS22.0软件进行数据处

理和分析。呈正态分布的计量资料以x±s表示,两
组间比较采用t检验,多组间比较采用单因素方差分

析,多组间中两两比较采用SNK-q 检验;计数资料以

例数和百分率表示,组间比较采用χ2 检验;采用

Pearson相关进行相关性分析。以P<0.05为差异

有统计学意义。

2 结  果

2.1 两组基线资料比较 CHD组年龄、高血压史及

糖尿病史比例高于对照组,差异有统计学意义(P<
0.05);而两组性别、体质量指数、吸烟史比例比较,差
异无统计学意义(P>0.05)。见表1。

表1  两组基线资料比较[x±s或n/n或n(%)]

组别 n 年龄(岁) 性别(男/女) 吸烟史 高血压史 糖尿病史 体质量指数(kg/m2)

CHD组 124 72.36±6.58 73/51 43(34.68) 83(66.94) 47(37.90) 27.62±5.32

对照组 74 63.34±6.16 40/34 21(28.38) 25(33.78) 14(18.92) 26.94±4.41

t/χ2 9.554 0.439 0.841 20.543 7.835 0.926

P <0.001 0.508 0.359 <0.001 0.005 0.356

2.2 两组血清CTRP9、Hcy及D-D水平比较 CHD
组血清CTRP9水平低于对照组,Hcy及D-D水平高

于对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。见表2。
表2  两组血清CTRP9、Hcy及D-D水平比较(x±s)

组别 n CTRP9(μg/L) Hcy(μmol/L) D-D(μg/L)

CHD组 124 35.92±2.43 19.28±3.85 187.42±37.28

对照组 74 41.83±3.72 11.73±2.76 32.18±11.45

t 12.201 16.007 43.089

P <0.001 <0.001 <0.001

2.3 不同冠状动脉斑块稳定性患者血清 CTRP9、

Hcy及D-D水平比较 FFR检测结果显示,无斑块

组35例,稳定斑块组48例,易损斑块组41例。不同

冠状动脉斑块稳定性患者血清CTRP9、Hcy及D-D
水平比较,差异有统计学意义(P<0.05)。稳定斑块

组、易损斑块组血清 CTRP9水平 低 于 无 斑 块 组,

Hcy、D-D 水平高于无斑块组,且易损斑块组血清

CTRP9水平低于稳定斑块组,Hcy、D-D水平高于稳

定斑块组(P<0.05)。见表3。

表3  不同冠状动脉斑块稳定性患者血清CTRP9、Hcy及

   D-D水平比较(x±s)

组别 n
CTRP9
(μg/L)

Hcy
(μmol/L)

D-D
(μg/L)

无斑块组 35 39.83±2.87 16.31±3.96 79.41±17.24

稳定斑块组 48 36.64±2.58a 19.27±3.43a 192.56±35.34a

易损斑块组 41 32.79±2.36ab 24.35±4.32ab 279.49±48.16ab

F 65.174 104.458 255.105

P <0.001 <0.001 <0.001

  注:与无斑块组比较,aP<0.05;与稳定斑块组比较,bP<0.05。

2.4 不同病变支数患者血清CTRP9、Hcy及D-D水

平比较 CAG检查结果显示,1支病变组32例、2支

病变组53例、3支及以上病变组39例。不同病变支

数患者血清CTRP9、Hcy及D-D水平比较,差异有统

计学意义(P<0.05)。随着冠状动脉病变支数的增

多,血清CTRP9水平逐渐降低,Hcy、D-D水平逐渐

升高,差异有统计学意义(P<0.05)。见表4。

2.5 不同Gensini评分患者血清CTRP9、Hcy及D-
D水平比较 Gensini评分结果显示,低危组38例、

·4433· 检验医学与临床2022年12月第19卷第24期 Lab
 

Med
 

Clin,December
 

2022,Vol.19,No.24



中危组50例,高危组36例。不同Gensini评分患者

血清CTRP9、Hcy及D-D水平比较,差异有统计学意

义(P<0.05)。中危组、高危组血清CTRP9水平低

于低危组,Hcy、D-D水平高于低危组,且高危组血清

CTRP9水平低于中危组,Hcy、D-D水平高于中危组,
差异有统计学意义(P<0.05)。见表5。

表4  不同病变支数患者血清CTRP9、Hcy及

   D-D水平比较(x±s)

组别 n
CTRP9
(μg/L)

Hcy
(μmol/L)

D-D
(μg/L)

1支病变组 32 40.76±2.73 15.35±2.64 83.31±18.53

2支病变组 53 36.57±2.64a 20.56±2.81a 183.68±30.72a

3支及以上病变组 39 31.63±2.42ab 24.27±4.26ab 278.42±45.29ab

F 38.946 72.941 304.846

P <0.001 <0.001 <0.001

  注:与1支病变组比较,aP<0.05;与2支病变组比较,bP<0.05。

2.6 CHD患者血清CTRP9、Hcy及D-D水平与易

损斑块、冠状动脉病变支数、Gensini评分的相关性 
Pearson相关分析结果显示,血清CTRP9水平与易损

斑块、冠状动脉病变支数、Gensini评分均呈负相关

(P<0.05);血清 Hcy、D-D水平与易损斑块、冠状动

脉病变支数、Gensini评分均呈正相关(P<0.05)。见

表6。
表5  不同Gensini评分患者血清CTRP9、Hcy及

   D-D水平比较(x±s)

组别 n
CTRP9
(μg/L)

Hcy
(μmol/L)

D-D
(μg/L)

低危组 38 39.48±2.94 16.45±3.63 83.76±19.31

中危组 50 35.82±2.53a 19.77±3.83a 187.53±33.76a

高危组 36 31.93±2.27ab 24.62±4.73ab 281.24±46.13ab

F 27.783 44.036 302.962

P <0.001 <0.001 <0.001

  注:与低危组比较,aP<0.05;与中危组比较,bP<0.05。

表6  血清CTRP9、Hcy及D-D水平与易损斑块、冠状动脉病变支数、Gensini评分的相关性

指标
CTRP9

r P

Hcy

r P

D-D

r P

易损斑块 -0.472 <0.001 0.429 <0.001 0.312 0.008

病变支数 -0.436 <0.001 0.305 0.009 0.252 0.013

Gensini评分 -0.541 <0.001 0.623 <0.001 0.461 <0.001

2.7 CHD患者血清CTRP9、Hcy及D-D水平之间

的相关性 Pearson相关分析结果显示,血清CTRP9
水平与血清Hcy、D-D呈负相关(P<0.05);血清Hcy
水平与D-D呈正相关(P<0.05)。见表7。

表7  血清CTRP9、Hcy及D-D水平之间的相关性

指标
CTRP9

r P

Hcy

r P

Hcy -0.455 <0.001 - -

D-D -0.402 <0.001 0.379 <0.001

  注:-为该项无数据。

3 讨  论

CHD的发生与环境、遗传和脂质代谢异常等多

种因素有关,早期检测并完善CHD病情诊断评估和

风险 预 测 对 防 治 CHD 和 降 低 CHD 风 险 至 关 重

要[9-10]。CTRP9是一种新近发现的脂肪因子,其与脂

联素高度同源,在脂肪细胞中呈低表达,具有减轻机

体炎症,保护心肌,减弱急性缺血再灌注损伤,改善内

皮功能,舒张血管等作用[11]。研究表明,CTRP9可以

通过环磷酸腺苷-蛋白激酶A通路诱导血管平滑肌细

胞增殖与趋化,抑制血小板源性生长因子刺激的细胞

外信号调节激酶磷酸化,阻止病理性血管重构[12],这
提示CTRP9可以评估冠状动脉易损斑块稳定程度。

Hcy是蛋氨酸代谢产物,在体内产生过氧化物及氧自

由基,可通过抑制人体血管舒张功能,诱导血管平滑

肌增生,影响脂类的基础代谢,介导炎症反应,促进血

栓的形成等多种途径影响粥样硬化斑块,是CHD的

独立危险因素[13]。研究表明,Hcy的低密度脂蛋白微

生物聚集体会阻塞脉管、血管,从而引起动脉壁缺血

和内膜微脓肿,即易损的动脉粥样硬化斑块[14]。也有

研究显示,Hcy可影响患者心肌梗死后心肌细胞的修

复,进而影响CHD患者的预后[15]。D-D是最简单的

纤维蛋白降解产物,是血栓或继发纤溶亢进的标志

物,其水平的升高标志着机体凝血及纤溶系统的激

活,发生CHD的风险增加[16]。KOTHARI等[17]的

研究显示,血浆D-D水平与斑块侵蚀、破裂和坏死有

关。本研究中,CHD组血清 CTRP9水平低于对照

组,Hcy及D-D水平高于对照组,随着斑块不稳定性

增加,血清CTRP9水平逐渐降低,Hcy、D-D水平逐

渐升高,血清CTRP9水平与易损斑块呈负相关,而
Hcy、D-D水平与易损斑块呈正相关,表明血清中低水

平的CTRP9和高水平的 Hcy、D-D参与了粥样硬化
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斑块的发生和发展。

CAG检查可直接显示冠状动脉病变的狭窄程

度,Gensini评分通过对冠状动脉病变血管的狭窄程

度及病变部位进行综合评定,可直接反映冠状动脉的

病变程度;冠状动脉病变支数越多,Gensini评分越

高,提示冠状动脉病变越严重[8]。本研究发现,随着

冠状动脉病变支数的增多、Gensini评分升高,血清

CTRP9水平降低,Hcy、D-D水平升高;且Pearson相

关分析结果显示,血清CTRP9水平与Gensini评分、
冠状动脉病变支数呈负相关,Hcy、D-D水平与Gensi-
ni评 分、冠 状 动 脉 病 变 支 数 呈 正 相 关,提 示 血 清

CTRP9、Hcy及D-D水平不仅可以反映CHD患者冠

状动脉易损斑块稳定性,还可以反映冠状动脉病变严

重程度。此外,本研究进一步探讨 CHD患者血清

CTRP9、Hcy及D-D水平三者之间的相关性,结果显

示血清CTRP9水平与Hcy、D-D呈负相关;血清 Hcy
水平与D-D呈正相关,进一步揭示了血清CTRP9、

Hcy及D-D水平之间互相影响,共同参与了CHD患

者的疾病进展。
本研究存在以下不足之处:首先,本研究中CHD

患者根据FFR检测结果,CAG检查结果和 Gensini
评分标准进行了3次分组,考虑到文章的设计和篇

幅,未能对3个分组之间的相关性进行多因素的分

析。其次,本研究也未能采用多因素Logistic回归分

析影响CHD患者冠状动脉粥样硬化易损斑块、冠状

动脉病变程度的独立危险因素。最后,本研究未评价

血清CTRP9、Hcy及 D-D水平单独及联合检测对

CHD患者冠状动脉粥样硬化易损斑块、冠状动脉病

变程度的诊断效能。以上的不足期待在未来的研究

中进一步探讨。
综上所述,CHD患者血清CTRP9水平明显降

低,Hcy、D-D水平明显升高,且血清CTRP9、Hcy及

D-D水平与冠状动脉粥样硬化斑块稳定性、冠状动脉

病变支数和病变程度关系密切,临床可通过检测

CTRP9、Hcy及D-D水平以预测CHD患者的发病、
进展,以利于尽早发现高危人群,干预病情的发展。
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